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L a stenose des arteres renales est 
arbitrairement definie comme une 
reduction du diametre de 60 %. 
Pourquoi s’y interesser dans l’hyperten- 
sion arterielle ? II s’agit d’une situation 
frequente puisqu’elle est retrouvee dans 
1 a 5 % des hypertensions 1 et sa preva- 
lence augmente avec l’age ; elle peut etre 
en cause dans l’elevation tensionnelle 
comme Font demontre les experiences 
animales de Goldblatt dans les annees 
1930. L’hypertension arterielle reno- 
vasculaire se definit comme une hyper- 
tension arterielle secondaire a la stenose 
de Fartere renale. Au-dela de la simple 
presence d’une reduction de calibre de 
Fartere renale, il y a la question fonda- 
mentale de l’imputabilite de l’hyperten- 
sion a cette stenose qui fait toute la diffi- 
culty a la fois du diagnostic et de la prise 
en charge. L’hypertension renovasculaire 
est une cause frequente d’hypertension 
arterielle secondaire et d’hypertension 
refractaire. 2 

Physiopathologie 

Le systeme renine-angiotensine est direc- 
tement implique dans la physiopatho- 
logie de Fhypertension renovasculaire et 
de ses consequences cardiovasculaires. 
Experimentalement, la reduction de la 
pression en aval de la stenose stimule la 
secretion de renine par Fappareil jux- 
ta-glomerulaire ; l’activation du systeme 
renine-angiotensine qui en resulte aug- 
mente la pression de perfusion renale du 
rein stenose au prix d’une hypertension 
arterielle systemique. Les experiences 
chez l’animal ont bien montre toutefois 
que cette activation est transitoire et que 


par la suite l’hypertension arterielle 
devient essentiellement volo-dependante 
sans hyperactivite decelable du systeme 
renine-angiotensine. Cela est retrouve en 
pratique clinique car si une hypokaliemie 
est un element d’orientation classique, 
l’hyperaldosteronisme secondaire est rare- 
ment retrouve. Contrairement a d’autres 
formes d’hypertension arterielle secon- 
daires, les dosages hormonaux sont ainsi 
plus utilises pour ecarter d’autres formes 
d’hypertension arterielle secondaires 
et notamment les hyperaldosteronismes 
primaires que pour etayer le diagnostic. 
II est important de distinguer deux types 
de stenose de Fartere renale, la dysplasie 
fibromusculaire relativement rare (10 % 
des cas) et la stenose atheromateuse des 
arteres renales beaucoup plus frequente 
(90 %), qui ont des mecanismes, des 
presentations cliniques et des implica- 
tions pratiques tres differentes bien 
que leur depistage partage un objectif 
commun, a savoir l’amelioration du 
controle tensionnel et, au-dela, du pro- 
nostic cardiovasculaire. Des exemples 
typiques de ces deux formes de stenose 
sont reproduits dans la figure (v. p. 823). 

Tableau clinique et pronostic 

Dysplasie fibromusculaire 

La dysplasie fibromusculaire est un 
groupe heterogene de maladies non 
atheromateuses et non inflammatoires 
de la paroi des arteres renales, digestives 
et cerebrales, d’origine inconnue. 
Observee essentiellement chez la femme 
entre 30 et 50 ans, elle est probablement 
multifactorielle, avec en particulier une 
composante genetique et une exposition 


frequemment retrouvee au tabac. La clas- 
sification angiographique s’est substitute 
a la classification histologique pour des 
raisons operationnelles. La forme la plus 
classique est multifocale, en collier de 
perles. La dysplasie fibromusculaire peut 
avoir des consequences graves du fait de 
la severite de Fhypertension arterielle qui 
lui est associee et egalement du fait des 
complications neurologiques en rapport 
avec l’atteinte des vaisseaux cerebraux 
qu’il est done important de depister : 
dissection, rupture d’anevrisme, acci- 
dent vasculaire cerebral (AVC) . 


Point essentiel : une hypertension 
arterielle associee a une dysplasie 
fibromusculaire est a priori une 
hypertension renovasculaire. 


Stenose atheromateuse 
des arteres renales 

Elle partage les memes facteurs de risque 
que les autres localisations de l’atherome, 
et est le plus souvent rencontree chez 
l’homme a risque cardiovasculaire ayant 
volontiers d’autres localisations athero- 
mateuses. Dans sa forme caracteristique 
elle est de localisation ostiale (v. figure) . 
Avant d’etre une cause potentielle 
d’hypertension arterielle, et e’est la 
une difference majeure par rapport a 
la dysplasie fibromusculaire, la stenose 
de Fartere renale atheromateuse est un 
marqueur de risque cardiovasculaire 
extremement puissant. Ainsi la stenose 
atheromateuse de Fartere renale aug- 
mente considerablement le risque coro- 
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narien. 3 Elle est egalement associee a 
un risque accru d’AVC et d’insuffisance 
renale. La principale consequence de la 
mise en evidence d’une stenose athero- 
mateuse de l’artere renale est done de 
bien reconnaitre ces patients comme 
etant a haut risque cardiovasculaire et 
de declencher des mesures appropriees : 
depistage d’autres localisations d’athe- 
rome et intensification des mesures de 
prevention. 


Point essentiel : une hypertension 
arterielle associee a une stenose 
atheromateuse de l’artere renale 
n’est pas a priori une hypertension 
renovasculaire. 


La presentation clinique est variable. 
L’hypertension arterielle est souvent 
severe ou recemment aggravee, voire 
refractaire. Le contexte - femme jeune 
ou patient plus age atheromateux - per- 
met d’evoquer la forme anatomique en 
cause. A l’examen clinique on recherche 
le classique souffle systolo-diastolique 
(en fait rarement entendu en diastole) 
sur la ligne qui va de la xipholde a l’om- 
bilic. Biologiquement, l’hypokaliemie 
satellite d’un hyperaldosteronisme et une 
insuffisance renale, surtout si elle est 
declenchee par un bloqueur du systeme 
renine-angiotensine, sont des elements 
classiques qui doivent faire evoquer le 
diagnostic. Plus rarement, des tableaux 
d’oedeme aigu du poumon brutaux, 


« flashs », peuvent traduire des stenoses 
bilaterales des arteres renales. 

Moyens diagnostiques 

Les etapes classiques du diagnostic 
d’une hypertension renovasculaire ont 
longtemps ete de faire le diagnostic de la 
stenose et de rechercher des elements 
d’imputabilite pour rattacher l’hyperten- 
sion arterielle a la stenose. Compte tenu 
des donnees des essais recents sur la 
stenose atheromateuse de l’artere renale 
(v. infra), on peut quasiment resumer 
actuellement la deuxieme etape a 
l’analyse du contexte clinique (v. supra ) 
et de l’aspect des lesions. Dans un 
contexte de dysplasie fibromusculaire, 
l’hypertension arterielle renovasculaire 
peut etre retenue « par defaut », alors 
que dans un contexte polyvasculaire 
une stenose atheromateuse de l’artere 
renale n’est habituellement pas respon- 
sable d’une hypertension renovasculaire. 
La demarche diagnostique s’est ainsi 
simplifiee en etant actuellement centree 
sur le diagnostic positif morphologique. 
L’examen de premiere intention est 
l’echo-Doppler des arteres renales. Cet 
examen non invasif, non irradiant, doit 
etre pratique par un operateur entraine. 
Son cout est faible et sa rentabilite diag- 
nostique importante. Le radiologue 
cherche des signes directs de stenose 
de l’artere renale comme l’acceleration 
du flux (> 2 m/s) ou des turbulences ; il 
cherche egalement des signes indirects 
comme la perte du pic systolique precoce 
ou des indices de resistance abaisses. 


II permet egalement d’analyser la mor- 
phologic des reins et apporte ainsi, avec 
l’analyse hemodynamique, des elements 
fonctionnels complementaires a l’analyse 
du degre de stenose. Cet examen est de 
realisation difficile, voire impossible chez 
les patients obeses ; il ne permet habituel- 
lement pas d’analyser les arteres polaires. 
En revanche, il peut etre facilement 
repete notamment dans le suivi d’une 
revascularisation. 

Les examens de confirmation sont la 
tomodensitometrie (TDM) ou l’imagerie 
par resonance magnetique (IRM) . 

La TDM necessite l’injection rapide de 
produit de contraste, les acquisitions sont 
tres courtes (5-10 sec) et le temps total 
d’examen ne depasse pas 10 minutes. 
La resolution spatiale est excellente (de 
l’ordre de 0,5 mm) et assez peu sensible 
aux artefacts respiratoires. La TDM 
permet une bonne visualisation des 
stenoses en 3D et facilite la strategie 
therapeutique avant une eventuelle 
angioplastie. Elle permet egalement la 
visualisation des reins et des glandes 
surrenales, ce qui peut etre interessant 
dans la recherche d’autres formes secon- 
daires d’hypertension arterielle. Il est 
necessaire de preciser sur la prescription 
si une recherche de nodule surrenalien 
est requise car cela modifie le protocole 
d’examen. La TDM a neanmoins des 
limites : elle est genee par la presence de 
calcifications et ne fournit aucune infor- 
mation hemodynamique. Bien entendu, 
cet examen est irradiant et la nephrotoxi- 
cite des produits de contraste en limite 




BB33J Exemples de stenose des arteres renales en arteriographie 
renale selective et en tomodensitometrie : forme dysplasique 
multifocale [A, C] et forme atheromateuse ostiale [B, D], 
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Avantages, inconvenients et limites des differentes techniques d’imagerie utilisees 
dans le diagnostic des stenoses de I’artere renale 


Avantages 


Inconvenients 


Limites 


Echo-Doppler 


Coutfaible : 100 € 
Innocuite 

Morphologie et fonction 
Pas de contrindication 

Operateur-dependant 
Patient-dependant 
Limite aux arteres et reins 


Sujetjeune, mince 
Suivi (stent) 


II 



TDM multibarettes 


Cout moyen : 200 € 
Morphologie 3D 
Resolution spatiale haute 
Etude des surrenales 

lode (IRC) 

Calcifications (degre stenose) 
Sujet obese 


Sujet tout venant 
Suivi (stent) 

Cartography pre-operatoire 


Produit non nephrotoxique (Gd) 
Morphologie 3D 
Non irradiant 

Calcifications non genantes 

Cout eleve : 400 € 

Resolution spatiale < TDM 
Contre-indications specifiques 
Pas d’examen des stents 

Patient ayant une IRC 
Suivi (non stent) 

Cartography pre-operatoire 


Gd : gadolinium ; IRC : insuffisance renale chronique ; IRM : imagerie par resonance magnetique ; TDM : tomodensitometrie. 


Futilisation en cas d’insuffisance renale. 
LTRM necessite des acquisitions assez 
longues (20-30 s) avec injection de gado- 
linium pendant lesquelles le patient doit 
pouvoir tenir une apnee. La duree totale 
de l’examen est de 30 minutes. LTRM n’est 
pas irradiante et n’utilise pas de produit 
nephrotoxique ; elle n’est pas genee par 
les calcifications et permet done l’analyse 
des stenoses calcifiees aussi bien que des 
autres. Sa resolution spatiale est moins 
bonne que celle de la TDM et peut 
conduire a sous-diagnostiquer des lesions 
dysplasiques ou a ne pas voir des arteres 
polaires. C’est un examen qui a par ail- 
leurs une forte tendance a la suresti- 
mation du degre des stenoses. II devient 
impossible en cas de presence d’un stent, 
ce qui n’est pas le cas de la TDM. L’IRM 
est l’examen a privilegier chez le patient 
ayant une insuffisance renale moderee 
(clairance superieure a 30 mL/min), en 
utilisant des produits de derniere gene- 
ration pour limiter le risque de fibrose 
systemique nephrogenique. Chez l’insuf- 
fisant renal, des acquisitions sans injec- 
tion de produit de contraste peuvent 
egalement etre utilisees, avec des resul- 
tats toutefois moins performants que ceux 
qui sont habituellement obtenus avec 
injection de gadolinium. Les avantages 
et inconvenients de chaque technique 
sont resumes dans le tableau ci-dessus. 


L’arteriographie reste en 2015 lamethode 
de reference du diagnostic de stenose des 
arteres renales. Elle offre la meilleure 
resolution. C’est une technique invasive 
qui est habituellement realisee lorsqu’une 
revascularisation a ete programmee et 
beaucoup plus rarement a titre diagnos- 
tique seul. Elle pourrait etre utilement 
completee dans le futur par des tech- 
niques de mesures de la pression intra- 
renale par guide de pression (FFR) 
pour apporter des informations sur le 
caractere ischemiant d’une stenose et 
permettre une selection plus juste des 
cas oil une revascularisation reste 
interessante a l’instar de ce qui est fait 
en coronarographie. 4 

Prise en charge et surveillance 

La strategie therapeutique, notamment 
en matiere de revascularisation, est tres 
differente pour la dysplasie fibromus- 
culaire et la stenose atheromateuse de 
l’artere renale. 

En presence d’une dysplasie 
fibromusculaire 

La revascularisation par angioplastie, 
habituellement au ballon seul, est discu- 
tee de principe dans l’espoir d’ameliorer, 
voire de guerir l’hypertension arterielle 
meme si cet espoir ne concerne qu’un 
patient sur trois environ. 5 


Deux elements sont tres importants a 
prendre en consideration pour en evaluer 
le benefice potentiel : 

- la forme anatomique car, selon que les 
lesions sont plutot diffuses ou au contraire 
focales, le benefice ne sera pas le meme 
(benefice superieur attendu en cas de 
forme focale) ; 

- l’age du patient et l’anciennete de 
l’hypertension arterielle, les resultats 
etant d’autant meilleurs que l’age est 
precoce. 5 

Dans des formes anatomiques complexes 
la chirurgie peut etre discutee. La dyspla- 
sie fibromusculaire reste une pathologie 
heterogene ou le traitement medical 
conserve une place importante et 
pour laquelle nous manquons d’essais 
randomises. 

En presence d’une stenose 
atheromateuse de I’artere renale 

La majorite de ces stenoses ne sont pas 
en cause dans l’hypertension arterielle 
et les examens morphologiques ne per- 
mettent pas de juger du retentissement 
fonctionnel d’une lesion ; on sait en effet 
qu’il n’y a pas de strict parallelisme entre 
la severite angiographique d’une stenose 
et son caractere ischemiant. Les essais 
randomises qui ont entrepris de repondre 
a la question du benefice de l’angioplastie 
dans les stenoses de l’artere renale ont 
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done inclus des patients ayant une ste- 
nose atheromateuse de l’artere renale et 
probablement tres peu d’authentiques 
hypertensions arterielles renovasculaires. 
Dans ces conditions, le resultat est sans 
ambiguite et a recemment ete repris dans 
une meta-analyse : la revascularisation 
n’ameliore ni le pronostic ni le controle 
tensionnel par rapport au traitement 
medical. Elle permet simplement une 
diminution tres modeste, bien que 
significative dans cette meta-analyse, 
du nombre de traitements. 6 Les deux 
conclusions claires pour la pratique 
clinique sont qu’il ne faut pas revas- 
culariser largement les stenoses athero- 
mateuses de l’artere renale et qu’il est 
sur de gerer ces patients avec un traite- 
ment medical optimal incluant un blo- 
queur du systeme renine-angiotensine. 
Est-ce vraiment une surprise ? Pas vrai- 
ment, pour deux raisons essentielles : 
nous sommes totalement incapables 
d’identifier parmi les stenoses celles qui 
etaient responsables d’hypertension arte- 
rielle et comment escompter un benefice 
en mettant un « stent » sur une plaque 
d’atherome sans consequence hemody- 
namique ; le diagnostic est souvent fait 
chez des patients ages a un stade ou 
meme en presence d’une vraie hyperten- 
sion renovasculaire d’origine atheroma- 
teuse, les lesions de nephro-angiosclerose 
sont deja avancees et en grande partie 
irreversibles. L’etude CORAL 7 publiee 
en 2014 nous aide a preciser ce qu’est 
le traitement medical optimal. II s’agit 
du plus grand essai randomise sur 
l’angioplastie des stenoses atheroma- 
teuses de l’artere renale a ce jour incluant 
pret de 1 000 patients. 7 Une strategie 
de traitement medical optimal etait 
comparee a la meme strategie associee 
a un stenting. Les enseignements de 
cette etude sont qu’au-dela d’une diffe- 
rence mineure de pression arterielle entre 
les deux bras, le stent n’ameliore pas le 
pronostic des patients (pas d’effet sur le 
critere composite de jugement associant 
des criteres de morbi-mortalite cardio- 
vasculaire et renale) ; d’autre part, dans 
le bras controle, le taux d’evenements 


cardiovasculaires etait particulierement 
bas eu egard au niveau de risque eleve 
des patients (population agee et a forte 
prevalence de diabete et d’insuffisance 
renale) en faveur d’une efhcacite de la 
prise en charge medicamenteuse. Ainsi, 
le traitement de type « CORAL » base sur 
l’utilisation systematique d’un bloqueur 
du systeme renine-angiotensine, d’un 
antiagregant plaquettaire et d’une statine, 
plus ou moins associe a un diuretique 
et a un antagoniste calcique, doit etre le 
socle de la prise en charge de ces patients. 
Vis-a-vis de l’emploi d’un bloqueur du 
systeme renine-angiotensine, deux pre- 
cautions sont importantes a rappeler : 
l’emploi de petites doses au demurrage 
du traitement et la surveillance rigou- 
reuse de la fonction renale a chaque aug- 
mentation de dose et au cours du suivi. 
L’angioplastie n’a-t-elle plus aucune 
place ? Si, probablement. II existe en effet 
des patients a tres haut risque soit renal, 
soit cardiovasculaire qui ont souvent 
ete exclus de ces essais et chez qui la 
revascularisation restejustifiee : ischemie 
renale severe, lesion pre-occlusive, ste- 
noses bilaterales, oedemes aigus flashs. . . 
Ces situations sont peu nombreuses et 


ne seront jamais evaluees dans des essais 
randomises de grande ampleur, mais le 
bon sens doit l’emporter. . . Dans ces cas, 
l’angioplastie recourt habituellement au 
stenting de la lesion. 

L’autre element tres important, en 
particulier s’il n’y a pas eu de geste de 
revascularisation, est la surveillance de 
la fonction renale, de la stenose et de son 
retentissement par echo-Doppler pour 
depister une aggravation de la stenose 
ou une souffrance du rein qui conduit a 
reconsiderer l’option therapeutique. 

Conclusion 

La decouverte d’une stenose de l’artere 
renale est frequente dans un contexte 
d’hypertension arterielle. II est important 
d’en distinguer les deux formes essen- 
tielles, la dysplasie fibromusculaire et 
la stenose atheromateuse de l’artere 
renale. Les implications sont en effet tres 
differentes. Si la revascularisation est 
largement discutee dans la dysplasie 
fibromusculaire, sa place s’est conside- 
rablement reduite dans la stenose athe- 
romateuse de l’artere renale et e’est au 
contraire le traitement du risque cardio- 
vasculaire qui doit etre privilegie. • 
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resume Stenoses arterielles renales 

Une stenose de I’artere renale est retrouvee chez 1 a 2 % des sujets hypertendus. Son diagnostic positif repose sur I'echo-Doppler en premiere intention, suivi d’un test de confirmation qui est soit 
la tomodensitometrie, soit I'imagerie par resonance magnetique. Quand le diagnostic est affirme, le clinicien doit se poser trois questions : 1) quelle est la forme anatomique entre une dysplasie 
fibromusculaire et une stenose de I’artere renale atheromateuse ? 2) quelle est la relation entre la stenose et I'hypertension avec deux situations opposees ; en presence d’une dysplasie fibromusculaire, 
I'hypertension peut lui etre imputee a priori, alors que ce n'est pas le cas pour la stenose de I’artere renale atheromateuse ; 3) y a-t-il une indication de revascularisation avec, la encore, deux situations 
opposees ; I'angioplastie renale guerit environ un tiers des patients avec une dysplasie fibromusculaire et ameliore le controle tensionnel chez bon nombre d’autres ; elle doit etre discutee dans ce 
contexte. En revanche, dans les stenoses atheromateuses de I’artere renale, plusieurs essais randomises ont montre que la revascularisation renale amenait un benefice limite, si tant est qu'il y en ait 
un, sur la pression arterielle, mais, surtout, elle ne procurait aucun benefice sur la prevention des evenements cardiovasculaires. Dans ce contexte, la revascularisation doit done etre limitee a des cas 
tres selectionnes alors que, dans tous les cas, il taut optimiser la prevention cardiovasculaire en recourant largement aux bloqueurs du systeme renine-angiotensine, aux statines et a I’aspirine. Quelle 
que soit la prise en charge, les patients ayant une stenose de I'artere renale doivent etre surveilles a la fois sur le plan renal pour depister une re-stenose ou une alteration de la fonction, et sur le plan 
cardiovasculaire pour depister des complications particulierement dans le contexte d'une stenose de I’artere renale atheromateuse. 

summary Renal artery stenosis 

Renal artery stenosis (RAS) is found in 1 to 2% of all hypertensive patients. Its diagnosis involves as a first step Doppler ultrasound and as a confirmatory test, CT scan or MRI. When the diagnosis is 
confirmed, three questions should be addressed by the clinician: 1) the anatomical form that is, fibromuscular dysplasia (FD) or atherosclerotic RAS (ARAS); 2) the potential relation between RAS and 
hypertension with major differences according to the two main etiologies; in the presence of FD, hypertension is a priori related to the stenosis while it is not the case with ARAS; 3) is there an indication 
for revascularization with again two opposite situations. Renal angioplasty may cure up to one third of patients with FD and improve blood pressure control in some others and has thus to be discussed 
in this clinical context. On the contrary, several randomized trials have shown that the blood pressure benefit of renal revascularization is limited if any in ARAS and, above all, not associated with an 
improvement of cardiovascular and renal outcomes. Renal angioplasty should thus be restricted to highly selected patients while in all cases, cardiovascular prevention should be intensified, based on 
renin angiotensin system blockers, statins, and aspirin use. Whatever the management, these patients should be followed both on the renal side to detect restenosis or renal impairment, and on other 
cardiovascular complications particularly in the presence of ARAS. 


RARES MAIS A EVOQUER CHEZ TOUT JEUNE PATIENT AYANT UNE 
HYPERTENSION ARTERIELLE RESISTANT AU TRAITEMENT MEDICAMENTEUX 

Pheochromocytome et paragangliome 
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L es pheochromocytomes et les 
paragangliomes ont la meme 
origine embryologique, le neuro- 
ectoderme. Le terme « paragangliome » 
definit une tumeur developpee aux 
depens du tissu chromaffine extrasur- 
renal, du systeme nerveux sympathique 
ou parasympathique, le terme « pheo- 
chromocytome » etant reserve aux 
paragangliomes fonctionnels developpes 
aux depens de cellules chromaffines de 
la medullo-surrenale (fig. 1). Les para- 
gangliomes associes au systeme sympa- 
thique sont localises dans la region 
thoraco-abdomino-pelvienne . Souvent 
fonctionnels, ils secretent des catecho- 
lamines (dopamine, noradrenaline, adre- 
naline). Les paragangliomes associes 
au systeme parasympathique se deve- 
loppent dans le cou et au niveau de la base 


du crane et sont rarement fonctionnels. 
Environ 15 % des paragangliomes peuvent 
etre malins et developper des metastases 
a distance d’un site paraganglionnaire 
(ganglions, os, foie, poumons). Les recom- 
mandations de prise en charge de F Endo- 
crine Society ont ete publiees en 2014. 1 
Les connaissances sur les pheochromo- 
cytomes et les paragangliomes ont ete 
bouleversees par les progres de la 
genetique qui ont un impact direct sur la 
prise en charge des patients atteints et 
de leur famille. On estime desormais que 
plus de 30 % des pheochromocytomes et 
paragangliomes sont d’origine genetique. 
Alors que les pheochromocytomes et 
paragangliomes sporadiques sont habi- 
tuellement bertins et de croissance lente, 
les formes familiales sont souvent multi- 
ples, recidivantes et parfois malignes. 


Circonstances de decouverte 

Les pheochromocytomes et les paragan- 
gliomes fonctionnels sont classiquement 
reveles par une labilite tensionnelle 
importante ou une symptomatologie evo- 
catrice (cephalees, palpitations, sueurs), 
une hypertension arterielle resistante, un 
syndrome de masse, une complication 
cardiovasculaire (defaillance cardiaque 
ou syndrome de tako-tsubo) , un inciden- 
talome, ou diagnostiques a l’occasion des 
examens presents chez un apparente 
asymptomatique porteur d’une mutation 
sur un gene de predisposition au pheo- 
chromocytome/paragangliome detectee 
par le depistage genetique familial. 

Explorations diagnostiques 

Biologie 

Les marqueurs circulants associes aux 
pheochromocytomes et paragangliomes 
fonctionnels sont les metabolites des 
catecholamines (dopamine, noradre- 
naline et adrenaline sont converties 
respectivement en methoxytyramine, 
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